












                                      様式３ 
論  文  内  容  の  要  旨  












本研究の目的は、下歯槽神経 (inferior alveolar nerve; IAN) を切断して作製した三叉神経Ⅱ枝領域の神経障害性
疼痛モデルラットを用い、モルヒネとブプレノルフィンの鎮痛効果について比較検討することである。鎮痛効果は、









疫組織化学法にてDAB染色し、c-Fos免疫陽性 (c-Fos-IR) 細胞を観察した。 
（実験Ⅱ）IAN切断群とSham群のそれぞれのラットに対し、ブプレノルフィン (50μg/kg、または100μg/kg) 、モル
ヒネ (3mg/kg) を腹腔内に投与し、10分後にホルマリンテストを行い、実験Ⅰと同様にPRBおよびc-Fos-IR細胞を観察
した。それぞれの群に対し生理食塩水 (Sal) を投与したものを対照とした。 









細胞部 (VcIII/IV) では0.7-1.4 mm、1.4-2.2 mm、2.2-2.9mmのレベルでSham群より有意に増加した。 
（実験Ⅱ） 
ホルマリンテスト 
Sham群において、モルヒネ ( 3mg/kg) 、またはブプレノルフィン (100 μg/kg) を前投与すると、Salを前投与した
場合と比較して、第1相と第2相のPRBが有意に減少した。IAN切断群においても、モルヒネ (3 mg/kg) 、またはブプレ
ノルフィン (50μg/kg、および100μg/kg) の前投与は、Salを前投与した場合と比較して、すべての相でPRBを有意に
減少させた。さらにブプレノルフィン (100μg/kg) の前投与は、ブプレノルフィン (50μg/kg) 、またはモルヒネ (3 
mg/kg) の前投与と比較して、PRBを有意に減少させた。 
 Vcにおけるホルマリン誘導性c-Fos-IR細胞 
Sham群、IAN切断群とも、ブプレノルフィン (100μg/kg )、またはモルヒネ (3mg/kg) の前投与は、Salの前投与と比
べて、VcI/II、VcIII/IVともにすべてのレベルでc-Fos-IR細胞の発現を有意に抑制した。さらにIAN切断群では、VcI/II 
（閂から尾側に2.9-3.6mmのレベル）およびVcIII/IV（2.2-2.9mmのレベル）において、ブプレノルフィン (100μg/kg) 





Sham群、およびIAN切断群では、モルヒネ (3mg/kg) 、またはブプレノルフィン (100μg/kg) の前投与によりホルマ
リン誘導性PRBとVcでのc-Fos-IR細胞の発現が減少したことより、これらの薬剤はホルマリン誘導性侵害受容性疼痛に
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論文審査の結果の要旨 
本研究は、下歯槽神経を切断することにより誘導される三叉神経第Ⅱ枝領域の神経障害性疼痛モデル
ラットを用いて、ブプレノルフィンの有効性を検討したものである。その結果、下歯槽神経切断ラット
に対し、ブプレノルフィンはモルヒネと比較し、行動学的評価および免疫組織化学的評価において有効
な鎮痛効果を認めた。 
以上の研究結果は、実際の歯科臨床で遭遇する神経障害性疼痛患者の疼痛コントロールに重要な知見
を与えるものであり、博士（歯学）の学位論文として価値のあるものと認める。 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
 
